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EDITORIAL

Valoración  del  riesgo aterogénico.  ¿Lo  podemos

mejorar?

Atherogenic  risk  assessment  - Can we  improve  it?
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Acercarnos  al  riesgo  real de  sufrir  enfermedad  cardiovas-
cular  en  el  futuro  es de  gran ayuda  para  la medicina
preventiva.  Las  investigaciones  y  los  avances  que  se llevan
a  cabo  en  este  campo  son  de  extraordinaria  importancia,
porque  a  partir  de  la evaluación  del  riesgo  se realizan
las  medidas  terapéuticas  adecuadas  y  proporcionadas  al
paciente.

Aunque  desde  el  punto  de  vista  matemático  y teórico  al
realizar  un índice  se pierde  parte  de  la  información  aportada
por  el  numerador  y el  denominador,  estos  han  sido y  son muy
utilizados  en  medicina.  Desde  la  publicación  del denominado
índice  de  Castelli,  numerosos  ratios  de  lípidos  o  ‘‘índices
aterogénicos’’  se han  introducido  para  intentar  aumentar  la
capacidad  predictiva  de  las  mediciones  de  lípidos  y apolipo-
proteínas:  TC/C-HDL,  LDL-C/C-HDL,  C-NO-HDL  (TC menos  C-
HDL),  C-no  HDL/C-HDL,  Apo A-I/  Apo  B-100.  Todos  ellos,  en
algún  estudio,  parecen  ser  buenos  predictores  de  enferme-
dad  cardiovascular  (ECV).  El índice  aterogénico  del plasma
(AIP),  calculado  según  la  fórmula,  log(TG/HDL-C)3,  refleja
la  relación  entre  lipoproteínas  protectoras  y  proaterogéni-
cas  y  destaca  como  fuerte  predictor  de  arteriosclerosis  y
enfermedad  coronaria 1.

Recientemente  se ha caracterizado  la variación  genética
de  este  y otros  índices  aterogénicos 2.

Fabregat-Andrés  y cols  realizan  un  interesante  estudio
que evalúa  un índice  aterogénico  sencillo:  PCR*100/HDL  y
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su asociación  con  anomalías  endoteliales  carotideas  relacio-
nadas  con  la  arteriosclerosis. 3

La  arteriosclerosis,  base  patológica  común  del síndrome
coronario  agudo  (SCA);  se asocia  entre  otros  mecanis-
mos  patogénicos  con,  disfunción  endotelial,  inflamación,
dislipemia,  formación  de  células  espumosas  y  activación  pla-
quetaria.  Existe  un papel  fundamental  de  la inflamación
crónica  en  la  mediación  de la arteriosclerosis,  desde  el  inicio
y  la progresión  hasta  la ruptura  de  la  placa.  Esta  Inflamación
sistémica  crónica  de bajo  grado  es la  base  de  la  patogéne-
sis  de la mayoría  de las  enfermedades  relacionadas  con  la
edad,  incluidas  la  hipertensión  y  la  aterosclerosis.

Por  otro  lado,  los  trastornos  del metabolismo  de  los
lípidos,  principalmente  con formas  aterogénicas  de  lipopro-
teínas  de baja  densidad  (LDL)  que  se  oxidan  y metilan,  están
íntimamente  ligados  a la  arteriosclerosis.

En el  contexto  de la aterogénesis,  las  LDL  oxidadas
interactúan  con la proteína  C  reactiva  (PCR) para  formar
complejos  oxLDL-PCR,  que  mantienen  la inflamación  vascu-
lar  y  desencadenan  reacciones  autoinmunes 4.

Algunos  índices  de  inflamación  sistémica,  como  neutrófi-
los/linfocitos,  neutrófilos/  C-HDL  monocitos/C-HDL  (MHR),
entre  otros,  están  relacionados  con el  SCA.  Recientemente
el  MHR  se ha establecido  como  predictor  independiente  de
aterosclerosis  y  reestenosis  intrastent 5.

Estudios  recientes  también  sugieren  que  factores  relacio-
nados  con el  metabolismo  de los  lípidos,  como  ANGPTL3  y
FABP4,  que  intervienen  en  la  inflamación,  desempeñan  un
importante  papel  en el  desarrollo  de  la  aterosclerosis  quitar
interrogación  ?6.
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Un  número  importante,  quitar  paréntesis  (18%),  de per-
sonas  mayores  de  65  años  sin  enfermedad,  tienen  signos  de
respuesta  inflamatoria  sistémica.  Sin  embargo,  el  aumento
de  los  niveles  de  PCR  y  citoquinas  proinflamatorias  (TNF-,
IL-6,  IL-8)  en  estos  casos,  excede  poco  el  valor  superior  del
rango  de referencia 4.  En  estas  situaciones,  es muy impor-
tante  la  acción  de  las  HDL que  ayudan  a  eliminar  el  colesterol
de  células  presentes  en  el  endotelio  inhibiendo  así  la  forma-
ción  de  células  espumosas.  La expresión  de  los  mediadores
celulares  endoteliales  de  la  inflamación  es inversamente
proporcional  a los niveles  de  HDL 7.  Un  estudio  reciente  rea-
lizado  en  pacientes  con  insuficiencia  renal  crónica  encuentra
que  el  cociente  HDL/PCR  se  asocia  de  forma  positiva  con  la
tasa  de  filtración  glomerular  y  de  forma  negativa  predice  la
progresión  de  la  enfermedad 8.

En el  estudio  de  Fabregat-Andrés  se evalúa  el  estado
inflamatorio  con  un  parámetro  ampliamente  utilizado  y
conocido,  la  PCR,  que  denominan  no  ultrasensible.  Estos
términos  muy  utilizados,  ‘‘ultrasensible’’  o  ‘‘no  ultrasen-
sible’’  no  definen  adecuadamente  la  técnica  utilizada  en
la  determinación.  El método  de  determinación  debe  estar
definido  por  su sensibilidad  metrológica,  precisión  y  límite
de  detección.  Los métodos  iniciales  clásicos  inmunológicos
de  determinación  en el  laboratorio  de  la  PCR  presenta-
ban  un  límite  de  detección  entre  3  y 8  mg/L.  Actualmente
cualquier  método  inmunoturbidimétrico  o  nefelométrico
(independientemente  de  su  denominación,  ultrasensible  o
no),  alcanza  límites  de  detección  o sensibilidades  analí-
ticas  funcionales  de  0.1-0.2  mg/L.  En  este  estudio  no  se
cita  la sensibilidad  analítica  del método,  pero  los valores
medios  de  PCR  en la  población  estudiada  fueron  de 0,63
±  0,62  mg/L.  Esto indica  que  el  límite de  detección  es sufi-
ciente  y  adecuado.  Por  otro  lado,  estos  valores,  en  los dos
grupos  comparados,  son  claramente  más  bajos  que  los  que
tenían  los  pacientes  del  estudio  Jupiter  (> de  2 mg/L) indi-
cando  que  el  grupo  de  estudio  tiene  un  estado  inflamatorio
menor.  Esto  podría  ser  debido  al  número  importante  de
pacientes  que  toman  fármacos.

El  cociente  propuesto  con  un  área  bajo  la  curva  (AUC)  de
0.67,  una  sensibilidad  de  73%  y un  valor  predictivo  positivo
de  68%  con  respecto  a  la  arteriosclerosis  carotidea  podría
ser  de  utilidad  para  realizar  una  terapia  más  intensiva  en
algunos  pacientes.  Un  AUC  de  0,678  indica  que  el  nuevo
índice  tiene  cierta  capacidad  para  distinguir  entre  individuos
con  y  sin  ateromatosis  carotídea.  Una  sensibilidad  del 73%
sugiere  que el  nuevo  índice  puede  identificar  correctamente
a  la  mayoría  de  los  individuos  con ateromatosis  carotídea.
Una  especificidad  del 54%  sugiere  que  el  nuevo  índice  puede
identificar  incorrectamente  a algunos  individuos  sin  atero-
matosis  carotídea  como  positivos.  En  general,  estos  valores
indican  que  el  nuevo  índice  tiene  un rendimiento  diagnós-
tico  moderado  para  la detección  de  ateromatosis  carotídea,

pero es importante  tener  en cuenta  que  estos  valores  pue-
den  variar  según  la  población  y  el  contexto  clínico  en el  que
se utilice  el  índice.

Es  necesario  continuar  con la  evaluación  de este  índice  en
pacientes  con  cardiopatía  isquémica,  idealmente  en  estu-
dios prospectivos,  para  poder  determinar  si  es adecuado
incluir  este  índice  en  la  práctica  habitual  de  evaluación  del
riesgo  de  nuestros  pacientes.

En  resumen,  este  nuevo  índice  aterogénico  podría  ser
una  herramienta  útil  en  la  práctica  clínica  para  estratifi-
car  el  riesgo  cardiovascular,  identificar  factores  de  riesgo  y
mejorar  el  diagnóstico  y  pronóstico  de  enfermedades  car-
diovasculares.
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